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抗抑郁药物研发找到新方向 应激激素负面效应可被阻断

  文章来源：科技日报 刘海英 发布时间：2013-05-21 【字号： 小  中  大 】 

英国伦敦国王学院研究人员最近在美国《国家科学院学报》上发表论文称，压力与抑郁症之间的关联源于大脑

皮质醇（一种应激激素）的负面效应，而抑制SGK1蛋白水平，能够有效地阻断这一效应。这一研究发现为抑郁症治

疗新药的研发开辟了一条新途径。 

长期饱受压力，很可能会导致抑郁症，这一关联背后的详细机制目前仍不为科学家所全面理解。据世界卫生组

织估计，到2030年，抑郁症将成为全球最主要的疾病负担，而目前最好的抗抑郁药物的有效率也仅在50%到65%之

间，开发新的、更有效的抑郁症治疗药物迫在眉睫。无论是抑郁症，还是抗抑郁药物，都与“神经形成”，即大脑

不断生产新的脑细胞这一能力有关。当人饱受压力时，大脑皮质醇的水平会增高，而皮质醇会作用于糖皮质激素受

体，降低大脑的神经形成能力，导致新生脑细胞减少。 

在该项研究中，国王学院的研究人员通过对大脑海马体干细胞的研究发现，一种名为SGK1的蛋白对于调节皮质

醇对神经形成的影响以及糖皮质激素受体行为具有重要作用。该蛋白水平增加，会增强皮质醇的负面效应，使得糖

皮质激素受体长期保持活跃状态，即使该激素被清除出细胞，糖皮质激素受体的活跃状态依然会保持很长时间，进

而大大降低了大脑的神经形成能力。通过实验，研究人员使用抑制SGK1蛋白的化合物（GSK650394），成功阻断了应

激激素的负面效应，最终使新生脑细胞的数量得以增加。而通过动物模型和25位抑郁症患者的血液样本研究，研究

人员最终证实了这一发现。 

该论文第一作者、伦敦国王学院的克里斯托弗·阿纳克尔博士指出，神经形成能力下降被认为是导致抑郁症的

重要因素，因此以调节这一过程的分子通路为标靶是一个潜在的抑郁症治疗方向。新发现对于理解压力对情绪的影

响以至抑郁症的形成都十分重要，而未来通过药物降低病患体内SGK1蛋白水平可能会成为抑郁症治疗的一个有效手

段。 
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